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学位論文内容の要旨 
 
胃に発生する MALT リンパ腫は H.pylori 感染を背景とする事が多く、H.pylori 除菌療法
が有効であることが知られている。しかしながら MALT リンパ腫の除菌療法に抵抗性を示
す症例が全体の 20-30 %に見られ、それらの症例では API2-MALT1 遺伝子の転座が認めら
れる事が多い。API2-MALT1 遺伝子転座を介した MALT リンパ腫の発症メカニズムは未だ
完全には明らかになっていない。一方、c-Met は肝細胞増殖因子(HGF)と特異的に結合する
ことで細胞の増殖、生存、運動性を増加させ、さまざまな腫瘍において HGF/c-MET 
pathway の異常活性化が確認されている。今回我々は、API2-MALT1 遺伝子転座を有する
MALT リンパ腫（API2-MALT1 陽性 MALT リンパ腫）における c-MET の意義を明らかに
するために、胃 MALT リンパ腫における c-Met の発現を免疫組織化学的に検索し、臨床病
理学的因子との関連を比較検討した。胃 MALT リンパ腫 43 症例（API2-MALT1 陽性 22
例、陰性 21 例）を用いて、c-Met の発現強度をスコア化し比較検討を行ったところ、API2-
MALT1陽性MALTリンパ腫における c-Met強陽性は 22例中 21例で見られ、API2-MALT1
陰性例の 21 例中 1 例と比べて有意に高率であった (P=0.00)。この結果より、API2-MALT1
遺伝子転座を有する胃 MALT リンパ腫と c-Met 強発現の関連が示された。 
 
 
論文審査結果の要旨 
 
肝細胞増殖因子（HGF）をリガンンドとする受容体チロシン型キナーゼである c-Met は,
がん遺伝子として作用し，HGF/c-Met シグナル活性化により，細胞増殖，生存，運動性亢
進を引き起こし様々な腫瘍での発現が確認されている．本研究は胃 MALT リンパ腫におい
て API2-MALT1 遺伝子異常陽性例では陰性例に比べて c-Met を強発現している例が多い
ことを免疫組織学的検討により証明し，API2-MALT1 陽性 MALT リンパ腫発症と c-Met と
の関連性を示した．癌腫では c-Met が転移等予後不良因子として挙げられているが，リン
パ腫における c-Met 高発現と予後との関連については今後の課題である．びまん性大細胞
型 B 細胞性リンパ腫と c-Met との関連における既報は散見するが，MALT リンパ腫での臨
床検体を用いた研究は他になく今回の研究成果の意義は大きいと考える． 
よって，本研究者は博士（医学）の学位を得る資格があると認める 
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